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内容の要旨および審査の結果の要旨
抗癌剤と光力学的療法との併用療法の基礎的研究として，ＫＫ－４７膀胱癌由来培養細胞の試験管内にお
けるアドリアマイシン（adriamycin，ＡＤＭ）の取り込みと殺細胞効果に対する光増感剤(hematoporp-
hyrinderivative，HpD）を用いた光力学的療法の併用効果を検討した。両者の効果的な併用療法を考
える上で併用時の両薬剤の細胞内濃度を正確に測定することが重要と考え検討を進めた。
ＬＫＫ－４７培養細胞浮遊液に，ＨｐＤとＡＤＭを下記のごとく接触処理した。ＡＤＭとＨｐＤの投与順位の
差，つまり，(1)ADM30分間持続処理４時間後にHpDを投与，(2)HpD30分間持続処理４時間後にＡＤＭ
を投与，(3)ADMとＨｐＤの30分間同時持続処理投与，での細胞内HpD濃度の変化をＨｐＤの蛍光強度か
ら外挿して行った。その結果，ＨｐＤの細胞内取り込みは投与順序(2)＜(1)＜(3)の順に高くなった。
Ⅱ．次に，光を照射しない条件において，ＡＤＭとＨｐＤの投与順位の違いによるＡＤＭの殺細胞効果をコ
ロニー形成法により検討した。その結果，ＡＤＭの殺細胞効果は(2)＜(1)＜(3)の順でHpDにより抑制され
た。以上の結果より，HpDの細胞内取り込みとＡＤＭの抗腫瘍効果に対する抑制作用の両者が組み合わ
さって，両薬剤併用時の光力学的抗腫瘍効果が決定されるものと考えられた。
n両薬剤併用時のレーザー光照射による抗腫瘍効果をコロニー形成法を用いて検討した。その結果630
ｎｍアルゴン色素レーザー光照射時の(1)群，４８８０および514.5nｍアルゴンレーザー光照射時の(1)および
(3)群において，両薬剤単独群に比し，相乗的殺細胞効果の増大が認められた。さらにアルゴンレーザー
光照射時にはADM単独群においても光照射量依存性の光力学的殺細胞効果の増大が認められた。すな
わち，それ自身蛍光性を有するＡＤＭが光増感剤としてアルゴンレーザー光により光励起されることに
より，光力学的効果を生ずることが示唆された。
以上の結果から試験管内におけるHpD-PDT，ＡＤＭ抗癌化学療法およびADM-PDTの併用療法の有
用性が示唆された。なお，これらの群のなかでは特に(1)群が最も有用であった。
本研究はPDTの新しい併用療法として，治療効果の拡大に資する基礎的知見として高く評価されるも
のである。
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